











Elevated expression of G protein-coupled receptor 30 (GPR30) is 
associated with poor prognosis in patients with uterine cervical 
adenocarcinoma. 
(子宮頸部腺癌において G タンパク質共役型受容体 30 (GPR30)の過剰
発現は予後不良と関連する．) 
Author(s) 













札幌医学雑誌 第 87 巻 第 1 号（平成 31 年 3 月）掲載予定 
Doc URL  
DOI  
Resource Version Author Edition 
 




報 告 番 号 甲第 3034号 氏  名 伊野 善彦 
 論文題名 
Elevated expression of G protein-coupled receptor 30 (GPR30) is associated with 








ることを本研究の目的とした．                                                                         
 
 研究方法   
 対象は2004年から2012年までの間に札幌医科大学附属病院で切除された上皮内腺癌を
含む子宮頸部腺癌組織 53例とし，GPR30および ERに対して免疫組織化学を行った．得
られた染色結果に対して発現強度を negative (0), weak (1), moderate (2), strong (3)の 4
段階，染色領域を 0 (no staining), 1 (1-10%), 2 (11-20%), 3 (21-30%), 4 (31-40%), 5 
(41-50%), 6 (51-60%), 7 (61-70%), 8 (71-80%), 9 (81-90%) , 10 (91-100%)の 11段階に評価
し，染色強度と領域を乗じた immunoreactive score (IRS)を算出し，統計学的検討を行っ
た．統計解析には EZR (ver. 1.36)を用いた．                                                                    
 
研究成績 
 GPR30 は正常子宮頸管腺上皮と比べて上皮内腺癌 (AIS)および子宮頸部腺癌 (ADC)で
高発現を認めた．GPR30 発現は組織型 (p = 0.009)，腫瘍径 (p = 0.003)，T 因子 (p < 
0.001)，リンパ脈管侵襲 (p = 0.005)，UICC 進行期 (p < 0.001)と有意な関連を示し，
GPR30陽性群は overall survival は有意に短縮した (p =0.0309)．ERは正常子宮頸管腺
上皮と比較して AISと ADCでは発現の低下を認め，ER発現は T因子(p = 0.047)のみ有
意な関連を認めたが，予後に有意な差を認めなかった．              
 また我々は，ADC 症例の中に腫瘍浸潤先進部で特に GPR30が強陽性となる症例に着目
して解析を進めた．GPR30浸潤先進部発現は 16症例で認め，組織型  (p = 0.023), 腫瘍
径 (p = 0.009), T因子 (p < 0.001), リンパ脈管侵襲 (p = 0.006) and UICC stage (p < 
0.001)に加えてリンパ節転移 (p = 0.007)にも有意な関連を認めた．また GPR30浸潤先進
部陽性群では relapse-free survival (p = 0.0228), overall survival (p = 0.00697)と有意に
















た．                                       
 
結論 
 子宮頸部腺癌において GPR30 は高発現し，特に腫瘍浸潤先進部陽性となる症例では予
後不良であった．本研究の結果より，子宮頸部腺癌がエストロゲン依存性腫瘍である可能
性が示唆され，エストロゲン/GPR30 のシグナル経路が治療標的となる可能性が示唆され
た．                                                     
                                          
（注）１ 学位論文の内容の要旨は、研究目的・研究方法・研究成績・考察・結論等とし、 
    簡潔に要約すること。 
   ２ 報告番号は記入しないこと。 
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論文題名 
Elevated expression of G protein-coupled receptor 30 (GPR30) is associated 
  with poor prognosis in patients with uterine cervical adenocarcinoma.    
 
 (子宮頸部腺癌において G タンパク質共役型受容体 30 (GPR30)の過剰発現は
予後不良と関連する．) 
結果の要旨 
 
 
我々は本研究で，子宮頸部腺癌組織における膜型エストロゲン受容体 GPR30 の発現を解析
し，報告した．GPR30 は近年，複数の癌腫での発現や腫瘍進展への関与が報告され，注目
されている．GPR30 は子宮頸部腺癌において腫瘍特異的に発現し，GPR30 陽性群の予後
が不良であることを初めて明らかにした．特に腫瘍浸潤先進部に特異的に発現する症例で
は予後とより強い関連を認めた．この結果は GPR30 の腫瘍増殖促進作用が関与しているこ
とが示唆された．これらの結果から元来 ER 陰性とされ，エストロゲン不応性といわれて
いた子宮頸部腺癌が，エストロゲン感受性である可能性が考えられ，GPR30 が新規の治療
標的となる可能性が考えられた． 
以上より本研究は，今後多くの子宮頸部腺癌患者の予後を改善すべく，GPR30 が新規治療標的
となる可能性を示しており、審査委員全員より学位授与に値すると認められた． 
 
 
 
 
